I. melléklet

Tudomanyos kovetkeztetések és a forgalomba hozatali engedély(ek)
feltételeit érinto modositasok indoklasa



Tudomanyos kovetkeztetések

Figyelembe véve a Farmakovigilancia Kockazatértékel6 Bizottsagnak (PRAC) az izotretinoinra
(szdjon at alkalmazott gyogyszerformak) vonatkozé id6szakos gydgyszerbiztonsagi
jelentéssel/jelentésekkel (PSUR) kapcsolatos értékeld jelentését, a tudomanyos kovetkeztetések az
alabbiak:

Ezen értékelés soran bemutatott adatok 0sszessége azt bizonyitja, hogy az izotretinoin szexualis
zavarokat, igy példaul erectilis dysfunctio-t és csékkent libidot okozhat, és ennek mechanizmusa a
tesztoszteron plazmaszintjének csokkentése lehet.

Osszesitve, 471 betegnél 689 eseményt taldltak a MedDRA szerinti ,Szexudlis funkcié- és fertilitas-
rendellenességek” High Level Group Term (HLGT, Magas Szint( Csoport Kifejezés) alkalmazasaval.
A jelentett esetek nagy része erekcids- és ejakulacios zavar és rendellenesség volt (311 eset),
melyet a HLT (High Level Term, Magas szint(i Kifejezés) ,Szexualis funkcio- és fertilitas-
rendellenességek NEC” (mashova nem besorolt) kategéridba tartozd esetek (165) és a
~Spermatogenesis és ondo-rendellenességek” kategéridba tartozd esetek kovettek (43). A
leggyakoribb Preferred Terms (PT, Preferalt Kifejezések), melyeket ezen esetekben jelentettek: az
erektilis dysfunctio (281), a csokkent libido (92), a szexualis zavar (38), az oligospermia (15) és az
ejakulacidés zavar (13) voltak. Negativ dechallenge-t (a mellékhatas a gydgyszer elhagyasa utan is
megmarad) 10 esetben, pozitiv dechallenge-t (a mellékhatas a gydgyszer elhagyasa utan
megszinik) pedig 15 esetben jelentettek. 2 esetben fordult el6 rechallenge, 1 negativ és egy
pozitiv eset (a gyodgyszer Ujra adasat kévetéen a mellékhatasok nem jelentkeztek, illetve ismét
jelentkeztek).

A spontdn mellékhatas jelentésekbdl szarmazd esetek, valamint az irodalmi adatok alapjan kell6en
megalapozott az izotretinoin alkalmazasi el6iras (SmPC) 4.8 pontjanak, valamint a
betegtajékoztatojanak a frissitése.

A CMDh egyetért a PRAC tudomanyos kovetkeztetéseivel.

A forgalomba hozatali engedély(ek) feltételeit érinté médositasok indoklasa

Az izotretinoinra (szajon at alkalmazott gydgyszerformak) vonatkozé tudomanyos kévetkeztetések
alapjan a CMDh-nak az a véleménye, hogy az izotretinoint (szajon at alkalmazott
gyoégyszerformakban) tartalmazoé gyogyszer(ek) elony-kockazat profilja valtozatlan, feltéve, hogy a
kisérdiratokat a javasoltaknak megfeleléen mddositjak.

A CMDh allasfoglaldsa szerint az ezen PSUR-értékelés hatalya ala tartoz6 gyogyszerek forgalomba
hozatali engedélyeit médositani kell. Amennyiben vannak olyan tovabbi, izotretinoint (szajon at
alkalmazott gydgyszerformakban) tartalmazd gydgyszerek, amelyeket a kdzelmultban
engedélyeztek, illetve a jovoben engedélyezési eljaras targyat képezik az EU-ban, a CMDh
javasolja, hogy a tagorszagok és a forgalomba hozatali engedély jogosultak vegyék figyelembe a
CMDh ezen allaspontjat.



II. melléklet

A nemzeti szinten engedélyezett gyogyszer(ek) kisérdiratainak
modositasai



A kiséroiratok vonatkozo pontjaiba bevezetend6 modositasok (az Uj széveg alahuzva és
vastag betiivel kiemelve, a torolt széveg dthtzva)>

Alkalmazasi eldiras
4.8 pont

A kovetkez6 mellékhatasokat kell hozzdadni A nemi szervekkel és az eml6kkel kapcsolatos
betegségek és tiinetek” SOC (System Organ Class, Rendszer Szerv Osztaly) besorolas alatt, a

. sz

~Szexualis zavarok, beleértve az erectilis dysfunctiét és a csokkent libidét”

Betegtajékoztaté
4. Lehetséges mellékhatasok

Gyakorisaga nem ismert (a gyakorisag a rendelkezésre allé adatok alapjan nem becstlhetd meg)

Sotét vagy kdla szind vizelet

A merevedés kialakulasanak vagy fenntartasanak zavarai
Csodkkent libidd



III. melléklet

Utemterv az allaspont végrehajtasahoz



Utemterv az allaspont végrehajtasahoz

A CMDh allaspont elfogadasa:

2017 .jalius, CMDh (lés

Az allaspont leforditott mellékleteinek a

tovabbitédsa a nemzeti illetékes hatésagokhoz:

2017. szeptember 2.

Az allaspont tagallamok altali végrehajtasa (a
modositas benyujtasa a forgalomba hozatali
engedély jogosultja altal):

2017. november 1.
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